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A. はしがき
臨床上，肺水腫は，患者を驚くべき早さで死にいたら
しめることが多く，その成因については，古くから，い
ろいろな考察が試みられてきた。たとえば，古く We1ch
の時代から，心性肺水腫の病態を支配する血行力学主因
として，左室，ならびに，右室の仕事力の不均衡が唱え
られていた。 
1941年 Cournandらにより，初めて，ヒトに心カテ
テー Jレ法が行われて以来，臨床上，肺水腫発生の間，お
よび，その直後にえられた，心カテーテル、法による肺血
行動態の観察は，ごく断片的であり，かつわずかにすぎ、
ない5)向。 なぜなら偶発した肺水腫に伴なう患者の激
しい苦痛と，高い致命率のため，肺水腫にたいする治療
が，当然なによりも優先し， ヒトでは，重症な急性肺水
腫の実験的観察，ないし，その再生も許されないからで
ある。
一方，実験動物において，ヒトにみるような肺水腫を作
製し，その病態を知ろうとする試みは多い。実験的に肺
水腫をつくるさい，選ぶ動物によりーーそのさいつくら
れた肺水腫とヒトにみるそれとの異同は別としても一一
難易のあることは，知られるとおりである。ヒツジ，ヤ
ギでは背位にしておくだけで，肺水腫が心臓より低い位
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置にある肺に起こる。おそらく，その部分の肺静脈の静
水力学的圧が高まることも，大きな原因であろう。また
臨床の高血圧症患者にみる急性肺水腫に類似した肺水腫
をつくろうとして，①大量のアドレナリンを，イエウサ
ギに注射する。②大動脈弓，あるいは，その分枝を結設
する(イエウサギ，イヌ)， ③大量の食塩水を静注する
(イエウサギ，ネコ，イヌ)などがなされてきた。かよ
うな実験で，望ましいことは，いろいろの計測ができる
ような，かなり大きな動物に，かなり高率に，かっ，急
速に肺水腫をっくりうる規準となる方法をもつことであ
る10)。
イヌは，実験動物として，血行動態的計測，とくに，
肺循環動態の分析に適した大きさをもっ動物である。し
かし，イヌは，イエウサギなどにくらべ，きわめて肺水
腫のできにくい動物といわれる。したがって，イヌに重
症な肺水腫乞高率にかつ恒常的につくる方法は，まだ
知られておらず，またそのさい，急性肺水腫における肺
血行動態を系統的に調べた研究がない。
私は，この研究において，初めて，イヌに，図 lにみ
られるような，きわめて重症な急性肺水腫を，いつも，
ほぼ確実につくる方法を開発し，そして，そのさいの血
行動態の変化を明らかにしようとした。
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B. 	 イヌにおける実験的急性肺水腫の作製と，
その血行動態の変化
I.方 法 
Pen-匹を選び，14の成犬20kg，-9対象:体重(1)
tobarbita1 Sodium 25 mgjkgにより静脈内麻酔を行
なった。そのさい，とくに，幼若なイヌ，老犬，および，妊
娠イヌをさけた。イヌを手術台に固定せず， 10例 (Dog 
No. 1，2，3，6，8，10，1，12，13，14)において，右側
臥位をとらせ， 左第 4肋間腔で開胸した。 4例 (Dog 
No. 4，5，7，9)を，左側臥位におき， できる限り気管
支動脈系を結室長するため，右第 4肋間腔で開胸した。閉
鎖循環系麻酔器を用い，開胸と同時に， 95%02+ 5%C02 
による人工陽圧呼吸(気道内圧 5mmHg以下・酸素流
量 2，-，41jmin，呼吸数ほぼ毎分 20回)を行なった。
左開胸例では，肺動脈圧測定のため，左肺上葉の肺動
脈小分枝，これが得られぬときは，中・下葉の小分枝に 
Polyethy1ene Catheter (内径 0.5mm，外径 0.9mm)
を中枢側に向けて入れた11)。肺静脈圧，ならびに，左房
圧を測定するために，同じ太さの Polyethy1eneCathe-
tersを2本，左上，中，あるいは，下肺葉の適当した肺
静脈小分枝より，心臓側に向って入れ， うち l本の尖端
を左肺静脈，左房接合部附近の肺静脈幹部におき(肺静
圧測定用)，さらに，残りの l本を左房内に入れた。
右開胸例においては，気管支動脈系の肺水腫発生にお
ける血行力学的影響を知るために，開胸後，右第 3，-，第 
8肋間にある右 Aorticin tercosta1 arteriesを大動脈
起始部において，上方より下方に，順次 4本結撃したI九
その後，左開胸例と同様に，肺動脈，肺静脈，左房内に 
Polyethylene Cathetersを入れた。
さらに左，右開胸例ともに，左大腿動脈内に Polyeth-
向	 eC山 ter(内径 2mm，外径 23mm)を入れ，
大腿動脈血圧を測定した。 Epinephrine +生理的食塩水
混合溶液注入のため，右大腿静脈に適当な太さの Poly-
ethylene Catheterを入れた。なお，圧測定のゼロ・レ
ベルは，すでに報告したように，左下肺静脈と左房の接
合部とした11)。日本光電社製心電計により，四肢誘導に
よる心電曲線(ふつう II誘導)を撮影し，各圧波形と
同時に記録した。
えられた値については，統計的方法により，平均値，
標準偏差，および，差の有意性の検定を行なった。 
(2)圧測定装置: Catheter-transducer-manometer 
Systemを用い，肺動脈圧 (PA)，肺静脈圧 (PV)，左
房圧 (LA)，および，大腿動脈圧 (FA)を測定した。電
気血圧計として， Strain Gauge型の Pressuretrans-
ducer，Statham社製 (P-23-DB)を， Carrier Amp. 
に接続した。記録を日本光電社製，多用途監視装置(RM・ 
150)のインク書きオッシログラフにより，速度 0.5，10， 
50mmj秒で連続記録した。圧測定装置の較正を，実験
前・中・後に，すくなくとも 3回以上行ない，つねに，
その較正に注意した。
諸圧の平均血圧はすべて，電気的積分により記録，測
定した。 
(3) Epinephrine+生理的食塩水混合溶液の注入: 
380C に加温した生理的食塩水 2.51に， Epinephrine 
0.25，0.5，0.75， 1. 0 mgjkgのいずれかを加えた溶液を 
1.5，-，5.9 mljkgjmin.のあいだのいろいろな速度で大腿
静脈より注入し，急性肺水腫をおこさせた。ただ、しiそ
のさい， 最初の注入 1. 01 に Epi叫 hrine総量の? 
3 
を，残りの 1. 51にそのすをいれるようにした。注入
開始後，肺動脈圧(PA)，肺静脈圧(PV)，左房圧(LA)，
および，大腿動脈圧 (FA)を連続記録した。
また，実験終了までに，気道からi事出された液体(塔
疾)を，できる限り正確に測定した。正確さを欠くさい
には，少量(+)，中等度(十ト)，多量(叶)により表わし
た。 
(4)剖検，および，病理標本:混合溶液 2.51注入終
了後，ただちに， Pentobarbita1 Sodiumを静注した。
そして，呼吸ならびに心拍が停止した後，ただちに，上
・下大静脈・大動脈と心との接合部近くで結撃し，心，
肺，その他の胸部臓器を分離せずにとりだした。その後
肺動脈，肺静脈をすべて，肺門部で結撃し，肺を心から
切り離し，左・右肺の重量を測定した。
急性肺水腫の重症度を肺の肉眼的所見から， Si白時 戸2μ4n1ger
度に分類した。すなわち，4，-1らにしたがい， 
(4+) :肺実質が著しく水分を持つ。そして， 割面か
ら自然に液体の流出がある。気管および気管支は，泡沫
および液体で満たされている。 
(3+) :割面から自然に流体が流出しない。 しかし，
ちょっと触れると，割面からかなりの液体が流出してく
る。気管，および，気管支の状態は， (4+) と同じであ
る。 
(2+) :ちょっと触れても， 割面から少量の液体しか
流出しない。 
(1+) :割面実質から，液体， ならびに， 泡沫の流出
がきわめて少ない。そして，周囲の肺組織の圧迫により
小さな気管支口から少量の液体が出てくる。
また肺および心の組織標本を Hematoxylin・Eosin染
色，ならびに， Periodic acid-schiff (P AS)染色により
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Fig. 1: Severe acute pulmonary edema in the dog No. 8 of which 
lung/body weight index is 3.90. 
Dog 66-25: Dog No. 9 
Control 500ml 10QOlUl 1500 ml 2000ml 2500ml 
m9 Hom g 
60 
PA 
1sec 
Fig. 15: Pulmonary arterial and left atrial pressure curves in severe acute pulmonary 
edema (dog No. 9). Note the reversal of the (PAm-LAm) pressure gradient at 
the time of 500，1000 and 2000ml of the infusion. 
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Fig. 2: Light microscopic observation on the lung of severe acute pulmonary 
edema in the dog No. 5. 
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Pu1monary Edema in Dogs 1.l.Tb 
Dog. No. 
Sex & 
WBeoigdhy t 
(kg) 
Lung 
Weight 
(g) 
E王eart 
Weight 
(g) 
Epine-
phrine 
(mgjkg) 
Sa1ine 
Solution 
(/mfi/nk)g 
WL/BuConEgけdEhySt 
Index 
Lungs 
m/Hfei art 
ght 
lndex 
Grade of Sputum 
Pul. 
Edem ml 
9.6 ♂ 176 81 0.25 4.1 1.83 2.17 2 (ー ) 
2 14.5 ♀ 288 143 0.25 5.9 1.98 2.01 2 (-) 
3 11.0 ♀ 193 117 0.5 3.2 1.75 1.65 (-) 
.4 13.5 ♂ 298 144 0.5 4.5 2.20 2.06 4 10 
.5 14.0 ♀ 380 140 0.5 4.6 2.71 2.71 4 (廿) 
6 9.0 ♂ 265 90 0.5 4.2 2.94 2.95 4 (十十) 
87 9.5 ♂ 316 86 0.5 4.2 3.38 3.68 4 42 
8 10.0 ♀ 390 105 0.5 4.9 3.90 3.71 4 205 
.9 10.0 ♂ 458 94 0.5 4.6 4.58 4.86 4 96 
10 12.5 ♀ 166 128 0.75 2.4 1.32 1.29 2 (-) 
1 9.5 ♂ 190 98 0.75 4.3 2.00 1.94 3 (-) 
12 10.0 ♀ 405 98 0.75 4.5 4.05 4.15 4 75 
13 9.0 ♀ 130 78 1.0 5.5 1.44 1.67 V.F.1 (-) 
14 20.0 ♂ 394 251 1.0 1.5 1.97 1.56 (ー )
た。
調べた。
(5)肺体重比，ならびに，肺心重量比:肺体重比(Lung
jBody weight index)， ならびに，肺心重量比 (Lung
jHeart weight index) を， 下記の式を用いて計算し 
肺体重比 (LjB)=肺重量(kgLX100
体重(kg)
ー肺重量(g)肺心重量比 (LjH)一 心重量(g)
ただし，そのさい，体重として，実験開始直前の体重
測定値を用いた。 
(6)実験期間:気温の低い 10月から 3月までを，と
くに選び実験期間とした。千葉市における 10月から 3
月までの平均気温は， 60Cから 1SOCのあいだにある。
この期間には，ふつうイヌに，“あえぎ呼吸"(Panting) 
がみられない。 
1 .成績
(1)実験的急性肺水腫の重症度， Epinephrine量，およ
び，混合溶液注入速度 
a) 肺体重比，ならびに，肺心重量比と肺水腫の重症
度 
Epinephrine 量 (0.25~ 1.0 mgjkg) ，ならびに混合溶
液注入速度をいろいろ変化させるると，肺体重比1.44か
ら 4.58，肺心重比1.56から 4.86の肺水腫がつくられ
た(表 1)。このさい，実験終了までの気道からの略疾の
曙出をみると，肺体重比が 2以下の例には，日客出がなか
った。それゆえ，かりに，
肺体・重比く2を軽症肺水腫 
肺体重比孟2を重症肺水腫 
とすると，重症肺水腫は 14例のうち， 8例 (DogNo. 
4，5，6，7，8，9，1，12)に起こった。 Singerらのいう
第 4度 (4+)の肺水腫は， 7例 (DogNo. 4，5，6，7， 
8，9，12)にみられた。 これらの 7例の肺体重比は， す
べて， 2より大きく，また第 3度 (3+)の l例 (Dog 
No. 11)を含めても，これらはすべて，重症肺水腫に属
した。第 4度(4+)の例では，実験終了までに，lOmlか
ら 205mlの血性泡沫状略疾の排出， および，眼球突出
が起こった。
軽症肺水腫は， 6例 (DogNo. 1.2，3，10，13，14) 
に起こった。 ただし，軽症のらち l例 (DogNo. 13) 
は注入開始， 10分後，注入 500mlの時点、で，心室細動 
Ventricu1ar Fibri1lation V.F)のため死亡した。
肺体重比 (LjB)と肺心重量比 (LjH)の関係は，図 3
のようである。 LjHの増しは， LjBの増しと，ほとん
ど同じように変化した。それゆえ両者が，それぞれ，あ
るいはともにイヌにおける急性肺水腫の重症度を，同じ
程度に表現しうることが明らかになった。 
b)重症度， Epinephrine量，および，注入速度(表 
1，図 4) 
Epinephrine量 0.25mgjkgを用い， 混合溶液注入
速度を 4.1および 5.9mljkgjmin.にすると， 肺体重
比がそれぞれ1.83，1. 98ならびに， 肺心重量比がそれ
ぞれ 2.17，2.01の肺水腫がえられた。これは， LjBか
らみると重症群に近い軽症肺水腫群の肺水腫である。
• • 
• 
• 
4 
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Fig. 3: Lungjbody weight i只!fex (LjB) and 
lungjheart weight index (LjH). 
Epinephrine量 0.5mgjkgを用い，混合溶液注入速
度を， 3.2mljkgjmin.にすると，肺体重比1.75，肺心
重量比1.65の軽症肺水腫しかえられなかった。しかし，
混合溶液注入速度を， 4.2から 4.9mljkgjmin.にする
と，肺体重比，および，肺心重量比が 2以上で，気道か
らH客疾曙出を伴なう，きわめて重症の肺水腫がえられ 
fこ。 
Epinephrine量 0.75mgjkgを用い， 混合溶液注入
速度を 2.4mljkgjmin.にすると， 肺体重比1.32，肺
心重量比1.29の軽症肺水腫しかえられなかった。 しか
し， 混合溶液を 4.3，および， 4.5mljkgjmin.にする
と，肺体重比 2.00，および 4.05，肺心重量比 1.94，お
よび， 4.15の重症の肺水腫がえられた。 
Epinephrine量 1.0mgjkgを用い，混合溶液注入速
度を 5.5mljkgjmin.にすると，注入 500mlの時点で
心室細動が起こり，イヌ (No.13)は死亡した。その肺
体重比，肺心重量比は，それぞれ 1.44，1.67であった。
そこで，注入速度を遅くし 1.5mljkgjmin.にすると，
心室細動を生じなかった。しかし，そのイヌの肺体重
比， 肺心重量比は， それぞれ1.97，1. 56で軽症肺水腫
しかえられなかった。
以上の成績から，体重 9.0....20kgの成犬では， Epi-
nephrine量 0.5....0.75mgjkgを含む生理的食塩水の混
合溶液を 4.0....5.0mljkgjmin. の速度で注入すれば，
ほぼ確実に，肺体重比三三2の重症な肺水腫がつくられる 
① 
•3 Epinephrine A-
0.25mgjkg 
① 
2 O 
1.0。 
0.5 
0.75 
1 
1 2 3 4 5 
LungjBody Weight lndex 
Fig. 4: Lungjbody weight index，dose of 
epinephrine and infusion rate. Note 
that severe acute pulmonary edema 
is produced in dogs only by an in-
fusion rate at 4 to 5 mljkgjmin.of 
normal saline solution (2500ml) plus 
epinephrine (0.5 to 0.75mgjkg). 
ことが明らかになった。
そのさい，可能な限り，気管支動脈系を結悲しでも，
肺水腫の重症度は軽減されなかった。 
(2)急性肺水腫における血行動態の変化 
a) Controlにおける循環諸数値 
① 肺循環系の諸圧(表 2，図 5) 
Tbl.2. Control (n= 14) 
Pressure 
mmHg 
PAm 

PVm 

LAm 

PAm-PVm 

PVm-LAm 

PAm-LAm 

FAm 

Mean土 S.D. 
14.6土 3.3 
5.8土 3.0 
4.3+ 2.5 
8.8土 3.8 
1.5土 2.9 
10.3士 3.2 
120.4土 19.2 
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Control 
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20 
15 
10 
5 
。 
PAm PVm LAm 
Fig. 5: Mean pulmonary arterial (P Am)， 
pulmonary venous (PVm) and left 
1.atrial (LAm) pressures in contro
i) Controlにおける平均肺動脈圧 (PAm)は， 9.7 
から 21.5mmHgの範囲にあり， その平均値， ならび
に，標準偏差は 14.6:t3.3mmHgであった。 
i) 平均肺静脈圧(PVm)は， 1から 1mmHgの範
囲にあり，その平均値，および，標準偏差は 5.8mmHg 
:t3.0 mmHgであった。 
ii)平均左房圧(LAm)は， 0.7から 8.4mmHgの範
囲にあり， その平均値， および，標準偏差は 4.3士 2.5 
mmHgであった。 
iv)平均肺動脈庄一平均肺静脈圧 (PAm・PVm)圧勾配
は， 4から 16.7mmHgの範囲にあり，その平均値，お
よび，標準偏差は 8.8土 3.8mmHgであった。 
v) 平均肺静脈庄一平均左房圧 (PVm-LAm)圧勾配
は， -1から 4.5mmHgの範囲にあり，その平均値，
および，標準偏差は1.5士 2.9mmHgであった。 
vi)平均肺動脈庄一平均左房圧 (PAm-LAm)圧勾配
は， 4.7から 15.5mmHgの範囲にあり，その平均値，
および，標準偏差は1O.3:t3.2 mmHgであった。
②平均大腿動脈圧 (FAm)は， 88から 160mmHg
の範囲にあり，その平均値，および，標準偏差は 120.4
土 19.2mmHgであった。 
b) 混合溶液注入による循環系諸圧の変化 
Epinephrine+生理的食塩水混合溶液注入 500，1000， 
1500，2000，2500 mlにおける，平均肺動脈圧 (PAm)，
平均肺静脈圧 (PVm)，平均左房圧 (LAm)，ならびに，
平均大腿動脈圧 (FAm)の変化を，表 3，4，図 6，7，8， 
9に示す。表 3のうち母印を付したイヌは，可能な限り
気管支動脈系を結設した例である。 DogNo. 6は，注
入 2000mlにおいて，死亡した。表 4には，循環系諸
圧の各注入時点、における平均値，および，標準偏差を重
症群と軽症群にわけで示した。 
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Fig. 6: Change in the mean pulmonary arte-
rial pressure (P Am) in severe (LjB 
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nary edema. 
Change in PV m 
PVm 
l1lJ11Hg 
10∞ 
LjB註2 
。 1000 
LjBく 2
70 
60 
50 
40 
30 
20 
。
10 
。 20∞ml 
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肺体重比孟2の重症群と，肺体重比く2の軽症群の循 図9に平均大腿動脈圧 (FAm)の変化を示した。これら
環系諸圧の変化を比較し，図 6に平均肺動脈圧 (PAm)， 図中の点線は，可能な限り気管支動脈を結設した例を，
図7に平均肺静脈圧(PVm)，図 8に平均左房圧 (LAm)， 実線は非結葉例を示す。
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ロla. 
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Fig. 9: Change in the mean femora1 arteria1 
pressure (FAm) in severe (LjBミ2) 
and mi1d (LjBく2) acute pu1monary 
edema. 
① 注入 500mlにおける変化 
i) 平均肺動脈圧 (PAm)
重症群においては， PAmは 38から 60mmHgの範
囲に上昇し，その平均値，および，標準偏差は 49.3土 7.2 
mmHgであった。軽症群では， PAmは 30から 49.1 
mmHgの範囲に上昇し，その平均値， および，標準偏
差は 39.5土8.3mmHgであった。重症群と軽症群との
あいだに，統計的有意差はみられなかった。 
i) 平均肺静脈圧 (PVm)
重症群においては， PVmは36から 58mmHgの範
囲に上昇し，その平均値，および，標準偏差は 46.2:17.2 
mmHgであった。軽症群では， PVmはおからの 
mmHgの範囲に上昇し， その平均値，および，標準偏
差は 29.2土 8.1mmHgであった。重症群と軽症群との 
(FAm) pressures in severe and mild 
pulmonary edema. 
LjB孟2 
(nニ 8) 
Mean土 S.D. PAm 
LjBく2 
(n=5) 
Mean士S.D. 
500 49.3土 7.2 39.5:1 8.3 
1000 46.4:1 7.7 37.1土 5.6 
1500 44.7土 8.6 36.6:1:6.0 
2000 42.3土 10.7 34.4:1: 4.9 
2500 47.5土 15.3 35.8 5.6 :1 
ml 
Mean:l:S.D. PVm Mean土 S.D. 
500 46.2:1: 7.2 29.2土 8.1 
1000 45.0:1 8.9 30.3土 3.6 
1500 44.1土 7.7 27.8:1 3.5 
2000 43.0土 11.0 27.1 :1 4.8 
2500 46.7土 12.0 30.9:1 6.7 
ml 
Mean:l:S.D. LAm Mean土 S.D. 
500 45.5土 10.8 24.1:1 8.2 
1000 46.0土 7.7 25.0土 8.9 
1500 43.4士 8.2 24.2 7.2 :1 
2000 47.1士 7.3 25.0土 5.0 
2500 45.5:1:13.5 29.6土 6.4 
ml 
Mean:l:S.D. FAm Mean土 S.D. 
500 207.9土 47.0 191.2:120.0 
1000 . 170.3:1:33.7 174.8士15.5 
1500 122.4土36.8 135.8土 18.5 
2000 93.6土 38.4 123.6:1:20.6 
2500 86.5土35.3 111.6:119.3 
ml 
あいだに，統計的有意差がみられた。 
ii)平均左房圧 (LAm) 
重症群においては， LAmは 30.3から 62mmHgの
範囲に上昇し，その平均値，および，標準偏差は45.5土 
10.8mmHgであった。軽症群においては， LAmは 10.5
から 36mmHgの範囲に上昇し，その平均値，および，
標準偏差は 24.1:18.2mmHgであった。，重症群と軽症
群とあいだに，統計的有意差がみられた。 
iv)平均大腿動脈庄 (FAm)
重症群においては， FAmは 130から 286mmHgの
範囲に上昇し，その平均値，および，標準偏差は 207.9
土 47.0mmHgであった。軽症群においては， FAmは
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171から 223mmHgの範囲に上昇し，その平均値，お
よび標準偏差は 191.2土20.0mmHgであった。重症群
と軽症群とのあいだに，統計的有意差はみられなかっ
た。 
② 注入 1000mlにおける変化 
i) 平均肺動脈圧 (PAm)
重症群においては， Dog No. 6を除けば， PAmは 
46から 51.9mmHgの範囲に上昇した。 Dog No. 
6を含めた平均値，および，標準偏差は， 46.4土 7.7 
mmHgであった。軽症群においては， PAmは 31.5
から 47.3mmHgの範囲に上昇し， その平均値， およ
び，標準偏差は 37.1:! 5.6 mmHg であった。重症群
と軽症群とのあいだに，統計的有意差がみられなかっ
た。 
i) 平均肺静脈圧 (PVm)
重症群においては， Dog No. 6を除けば， PVmは 
43から 54mmHgの範囲に上昇した。 DogNo. 6を
含めた平均値，および，標準偏差は 45.0:!:8.9mmHgで
あった。軽症群においては， PVmは23.5から 34mmHg
の範囲に上昇し，その平均値，および，標準偏差は 30.3
土 3.6mmHgであった。重症群と軽症群とのあいだに，
統計的有意差がみられた。 
ii)平均左房圧 (LAm)
重症群においては， Dog. No. 6を除けば， LAmは 
39から 58mmHgの範囲に上昇した。 DogNo. 6を
含めた平均値， および， 標準偏差は 46.0:!:7.7mmHg 
であった。軽症群においては， LAmは 7.2から 30.1 
mmHgの範囲に上昇し，その平均値， および，標準偏
差は 25.0:!:8.9mmHgであった。重症群と軽症群との
あいだに，統計的有意差がみられた。 
iv)平均大腿動脈圧 (FAm)
重症群においては， FAmは 120から 230mmHgの
範囲に上昇し，その平均値，および標準偏差は 170.3土 
33.7mmHgであった。軽症群においては， FAmは 148
から 191mmHgの範囲に上昇し，その平均値，および
標準偏差は 174.8:!:15.5 mmHgであった。重症群と軽
症群とのあいだに，統計的有意差はみられなかった。 
③ 注入 1500mlにおける変化 
i) 平均肺動脈圧 (PAm)

重症群においては， Dog No. 6を除けば， PAmは
 
40.5から 54mmHgの範囲に上昇した。 DogNo. 6を
含めた平均値，および、，標準偏差は 44.7:!:8.6 mmHgで
あった。軽症群においては， 30から 45.5mmHgの範
囲に上昇し，その平均値，および，標準偏差は 30.6:!:6.0 
mmHgであった。重症群と軽症群とのあいだに，統計
的有意差はみられなかった。 
i) 平均肺静脈圧 (PVm)
重症群においては， Dog No. 6を除けば， PVII1は 
43から 51mmHgの範囲に上昇した。 DogNo. 6を
含めた平均値，および，標準偏差は 44.1:!:7.7mmHgで
あった。軽症群においては， PVmは23.2から 33mmHg
の範囲に上昇し，その平均値，および，標準偏差は 27.8
土 3.5mmHg であった。重症群と軽症群とのあいだに
統計的有意差がみられた。 
ii) 平均左房圧 (LAm)
重症群においては， Dog No' 6を除けば， LAmは 
40.5から 51mmHgの範囲に上昇した。 DogNo. 6を
含めた平均値，および，標準偏差は 43.4士8.2mmHgで
あった。軽症群においては， LAmは 10.6から 32mmHg
の範囲に上昇し，その平均値，および，標準偏差は 24.2
土 7.2mmHgであった。重症群と軽症群とのあいだに，
統計的有意差がみられた。 
iv)平均大腿動脈圧 (FAm)
重症群においては， FAmは 44から 155mmHgの
範囲にあり，その平均値，および，標準偏差は 122.4:!: 
36.8mmHgであった。軽症群においては， FAmは 108
から 162mmHgの範囲にあり，その平均値，および，
標準偏差は 135.8士18.5mmHgであった。重症群と軽
症群とのあいだに統計的有意差はなかった。 
④ 注入 2000mlにおける変化 
i) 平均肺動脈圧 (PAm)
重症群において DogNo. 6 を除けば， PAmはお
から 57mmHgの範囲に上昇した。 DogNo. 6を含め
た平均値，および，標準偏差は 42.3土 10.7mmHgであっ
た。軽症群において， PAmは 27から 40.5mmHgの
範囲に上昇し，その平均値，および，標準偏差は 34.4:!: 
4.9mmHg であった。重症群と軽症群とのあいだに，
統計的有意差はみられなかった。 
i) 平均肺静脈圧 (PVm)
重症群において， Dog No. 6を除くと， PVmはお
から 58mmHgの範囲に上昇した。 DogNo. 6を含め
た平均値，および，標準偏差は 43.0土 11.0mmHgであ
った。軽症群においては， PVmは23.2から 35mmHg
の範囲に上昇し，その平均値，および，標準偏差は 27.1
土4.8mmHgであった。重症群と軽症群とのあいだに，
統計的有意差がみられた。 
ii)平均左房圧 (LAm)
重症群において， LAmは 39から 62mmHgの範囲
に上昇し，その平均値， および，標準偏差は 47.1:!:7.3 
mmHgであった。軽症群において， LAmは 19から
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31 mmHgの範囲に上昇し，その平均値，および，標準
偏差は 25.0土5.0mmHgであった。重症群と軽症群と
のあいだに，統計的有意差がみられた。 
iv)平均大腿動脈圧 (FAm)
重症群において， FAmは 38から 134mmHgの範
囲にあり，その平均値，および，標準偏差は 93.6:t38.4 
mmHgであった。軽症群において， FAmは 99から 
148mmHgの範囲にあり， その平均値， および，標準
偏差は 123.6土 20.6mmHgであった。重症群と軽症群
とのあいだに，統計的有意差はみられなかったが，重症
群の方が軽症群に比較し， FAmは低くなる傾向がみら
れた。 
⑤ 注入 2500mlにおける変化 
i) 平均肺動脈圧 (PAm)

重症群において， PAmは 24から 76mmHgの範

囲に上昇し， その平均値，および，標準偏差は 46.7士 
12.0mmHgであった。軽症群において， PVmは 22.2
から 41mmHgの範囲に上昇し，その平均値，および，
標準偏差は 30.9士 6.7mmHgであった。 重症群と軽症
群とのあいだに，統計的有意差がみられた。 
ii)平均左房圧 (LAm)
重症群において， LAmは 29.5から 72mmHgの範
囲に上昇しその平均値，および，標準偏差は 45.5土 13.5 
mmHgであった。軽症群において， LAmは 21.3から 
偏差は 29.6土 6.4mmHgであった。重症群と軽症群と
のあいだに統計的有意差はみられなかった。 
iv)平均大腿動脈圧 (FAm)
重症群において， FAmはおから 137mmHgの範
囲に上昇し，その平均値，および，標準偏差は 86.5:t35.3 
mmHgであった。軽症群において， FAmは 84から 154 
mmHgの範囲にあり，その平均値，および，標準偏差は 
111.6:t19.3 mmHgであった。重症群と軽症群とのあ
いだに統計的有意差はみられなかったが，軽症群に比較
し，重症群では FAmは低くなる傾向がみられた。 
c) 混合溶液注入による肺循環系諸圧勾配の変化 
Epinephrine+生理的食塩水混合溶液注入 500，1000， 
1500，2000，2500mlにおける重症群と軽症群の平均肺 
動脈圧一平均肺静脈圧 (PAm-PVm)圧勾配の変化(図 
10)，平均肺静脈庄一平均左房圧 (PVmLAm)圧勾配の圃 
変化(図 11)，および，平均肺動脈圧一平均左房圧 (PAm・ 
LAm)圧勾配の変化(図 12) を調べた。これら図中，
点線は可能な限り気管支動脈を結室長しに例を，実線は非
結主主例を示す。表 5に，肺循環系諸圧勾配の各注人時点
における平均値，および，標準偏差を示した。 
① 注入 500mlにおける変化 
i) 平均肺動脈圧一平均肺静脈圧 (PAm-PVm)圧勾配
重症群において， PAm-PVmは -3から 11mmHg
の範囲にあり，その平均値，および，標準偏差は 3.0:t4.3 
mmHgであった。軽症群において， PAm-PVmは 3.5 
Change in P AmPVm幽 
28 
LjB主2 L/Bく2
囲に上昇し， その平均値，および，標準偏差は 47.5土 
15.3mmHgであった。軽症群において， PAmはお
から 43mmHgの範囲に上昇し，その平均値，および，
標準偏差は 35.8土 5.6mmHgであった。重症群と軽症
群とのあいだに，統計的有意差はみられなかった。 
i) 平均肺静脈圧 (PVm)

重症群において， PVmはおから 71mmHgの範
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gradient in severe (LjBよ2) and 
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500 3.7+6.7 15.4:t9.2 
0.4+4.51000 12.1:t8.2 
1500 1.3:t2.4 12.4土7.2 
9.4土6.22000 -1.8:t3.0 
2500 2.0土7.5 5.0土4.9
から 20.9mmHgの範囲にあり，その平均値，および，
標準偏差は 10.2士6.7mmHgであった。重症群と軽症
群とのあいだに，統計的有意差はみられなかった。なお
，重症群のうち， 2例 (DogNo. 6，No. 12)に，負性
の (PAm・PVm)圧勾配，すなわち，圧勾配の逆転がみ
られた。 
edema. 
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1000 
1500 
2000 
2500 
3.0+4.3 
1.4:t2.7 
0.6:t2.5 
-0.2:t2.l 
0.8+7.4 
PVm幽 LAm 
500. 
1000 
1500 
2000 
2500 
0.7:t6.4 
-1.0:t4.6 
0.7:t 1.9 
-1.0土3.3 
1.2:t 1.8 
PAm-LAm 
L(n/B=く5)2 
10.2士6.7 
6.8:t5.0 
6.8:t3.8 
6.6+5.3 
4.8士4.7 
5.2:t5.0 
5.3士5.7 
3.6:t5.1 
3.4土2.2 
1.3:t 1.6 
i) 平均肺静脈圧一平均左房圧 (PVm-LAm)圧勾配
重症群において， PVm-LAmは -6から 13.7mmHg
の範囲にあり，その平均値，および，標準偏差は 0.7:t 
6.4mmHgであった。軽症群において PVm-LAmは 
-0.5から 13.1mmHgの範囲にあり，その平均値，お
よび， 標準偏差は 5.2土 5.0mmHgであった。 重症群
と軽症群とのあいだに，統計的有意差はみられなかっ
た。なお，重症群において， 4例 (No.4，5，8，9)に，
軽症群のうち l例 (No・ 2)に (PVm-LAm)圧勾配の逆
転がみられた。 
ii)平均肺動脈庄一平均左房圧 (PAm・LAm)圧勾配
重症群において， PAm-LAmは -4から 12.4mmHg
の範囲にあり，その平均値，および，標準偏差は 3.7:t 
6.7mmHgであった。軽症群において， PAm-LAmは 
3.0から 27.7mmHgの範囲にあり，その平均値，およ
び，標準偏差は 15.4土9.2mmHgであった。重症群'と
軽症群とのあいだに，統計的有意差はみられなかった。
なお，重症群のうち 3例 (DogNo. 4l 8，9)に (PAm・ 
LAm)圧勾配の逆転がみられた。 
② 注入 1000mlにおける変化 
i) 平均肺動脈圧平均肺静脈圧 (PAm・PVm)圧勾配
重症群において， PAm-PVmはー3から 5mmHg
の範囲にあり，その平均値，および，標準偏差は1.4:t 
2.7mmHgであった。軽症群において， PAm-PVmは 
0から 14.9mmHgの範囲にあり， その平均値， およ
び，標準偏差は 6.8土5.0mmHgであった。重症群と軽
症群とのあいだに，統計的有意差はみられなかった。な
お，重症群のうち 3例 (DogNo. 9，1，12)に (PAm・ 
PVm)圧勾配の逆転がみられた。 
i) 平均肺静脈庄一平均左房圧 (PVm-LAm)圧勾配
重症群において， PVm-LAmは -7.1から 4.9mmHg
の範囲にあり，その平均値，および，標準偏差は-1.0 
:t4.6mmHgであった。軽症群において PVm-LAmは， 
Oから 16.3mmHgの範囲にあり，その平均値，および
標準偏差は 5.3土 5.7mmHgであった。重症群と軽症群
とのあいだに，統計的有意差はみられなかった。なお，
重症群のうち 4例 (DogNo. 4，5，6，9)に (PVm幽 
LAm)圧勾配の逆転がみられた。 
ii)平均肺動脈圧一平均左房圧 (PAm・LAm)圧勾配
重症群において， PAm-LAmはー7から 8mmHg
の範囲にあり，その平均値，および，標準偏差は 0.4士 
4.5mmHgであった。軽症群において， PAm-LAmは 
3.0から.25.5mmHgの範囲にあり，その平均値，およ
び，標準偏差は 12.1土8.2mmHgであった。重症群と
軽症群とのあいだに，統計的有意差がみられた。なお，
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重症群のうち 4例 (Dog.No. 4，6，9，12) に (PAm-
LAm)圧勾配の逆転がみられた。 
③ 注入 1500mlにおける変化 
i) 平均肺動脈庄一平均肺静脈圧 (PAm-PVm)圧勾配
重症群において， PAm-PVmは -4.5から 4mmHg
の範囲にあり，その平均値，および，標準偏差は 0.6土 
2.5mmHgであった。軽症群において， PAm・PVmは 
2.5から 13.5mmHgの範囲にあり，その平均値，およ
び，標準偏差は 6.8:t3.8mmHgであった。重症群と軽
症群とのあいだに，統計的有意差がみられた。重症群の
うち 2例 (DogNo. 8，12)に (PAm-PVm)圧勾配の
逆転がみられた。 
i) 平均肺静脈庄一平均左房圧 (PVm-LAm)圧勾配
重症群において， PVm-LAmは-1.5から 4.5mmHg
の範囲にあり，その平均値，および，標準偏差は 0.7:t 
1.9mmHgであった。軽症群において， PVm-LAmは 
-2から 12.6mmHgの範囲にあり，その平均値，およ
び，標準偏差は 3.6:t5.1mmHgであった。重症群と軽
症群とのあいだに，統計的有意差はみられなかった。な
お，重症のうち 2例 (DogNo. 4，5) に，軽症群のう
ち2例 (DogNo. 1，2) に (PVm・LAm) 圧勾配の逆
転がみられた。 
ii)平均肺動脈圧平均左房圧 (PAm・LAm)圧勾配
重症群において， PAm-LAmは -3から 5.5mmHg
の範囲にあり，その平均値，および，標準偏差は1.3土 
2.4mmHgであった。軽症群において PAm-LAmは 
3から 20.4mmHgの範囲にあり， その平均値， およ
び，標準偏差は 12.4土7.2mmHgであった。重症群と
軽症群とのあいだに，統計的有意差がみられた。なお，
重症群のうち l例 (DogNo. 12) に (PAm-LAm)圧
勾配の逆転がみられた。 
④ 注入 2000mlにおける変化 
i) 平均肺動脈圧一平均肺静脈圧 (PAm・PVm)圧勾配
重症群において， PAm-PVmは -3から 2.6mmHg
の範囲にあり，その平均値，および，標準偏差は -2.0 
:t2.1 mmHgであった。軽症群において， PAmPVm同 
は lから 15.6mmHgの範囲にあり，その平均値，およ
び，標準偏差は 6.6:t5.3mmHgであった。重症群と軽
症群とのあいだに，統計的有意差はみられなかった。な
お，重症群のうち 5例 (DogNo. 4，5，7，8，12)に， 
(PAm-PVm)圧勾配の逆転がみられた。 
i) 平均肺静脈庄一平均左房圧 (PVm・LAm)圧勾配
重症群において， PVm-LAmは -4から 3.5mmHg
の範聞にあり，その平均値，および，標準偏差は-1.0
土 3.3mmHgであった。軽症群において， PVm-LAm 
は lから 7.2mmHgの範囲にあり，その平均値，およ
び，標準偏差は 3.4土 2.2mmHgであった。重症群と軽
症群とのあいだに，統計的有意差はみられなかった。な
お，重症群のうち 4例 (DogNo. 5，7，9，12)に(PVm-
LAm)圧勾配の逆転がみられた。 
ii)平均肺動脈圧一平均左房圧 (PAm-LAm)圧勾配
重症群においては， PAm-LAmは -5から 2.7mmHg
の範囲にあり，その平均値，および，標準偏差は-1.8 
:t3.0mmHgであった。軽症群において， PAm-LAmは 
2から 19mmHgの範囲にあり，その平均値，および，
標準偏差は 9.4土6.2mmHgであった。重症群と軽症群
とのあいだに，統計的有意差がみられた。なお，重症群の
うち 4例 (Dog.No. 5，7，9，12)に (PAm圃 LAm)圧
勾配の逆転がみられた。 
⑤ 注人 2500mlにおける変化 
i) 平均肺動脈庄一平均静脈圧 (PAm-PVm)圧勾配
重症群において， PAm-PVmは -17から 7mmHg
の範囲にあり，その平均値，および，標準偏差は 0.8土 
7.4mmHgであった。軽症群において， PAm-PVmは 
0.5から 13.8mmHgの範囲にあり，その平均値，およ
び，標準偏差は 4.8士4.7mmHgであった。重症群と軽
症群とのあいだに，統計的有意差はみられなかった。 
i) 平均肺静脈庄一平均左房圧 (PVm・LAm)圧勾配
重症群において， PVm-LAmは -1から 4.5mmHg
の範囲にあり，その平均値，および，標準偏差は1.2土 
1.8mmHgであった。軽症群において， PVm-LAmは 
-1から 3.1mmHgの範囲にあり，その平均値，およ
び，標準偏差は1.3士1.6mmHgであった。重症群と軽
症群とのあいだに，統計的有意差はみられなかった。ま
た，重症群のうち I例 (DogNo. 7)， 軽症群のうち l
例 (Dog No. 1)に (PVm・LAm) 圧勾配の逆転がみ
られた。 
ii)平均肺動脈庄一平均左房圧 (PAm-LAm)圧勾配
重症群において， PAm-LAmは -15から 11.5mmHg
の範囲にあり，その平均値，および，標準偏差は 2.0土 
7.5mmHgであった。軽症群において， PAm-LAmは 
1.0から 14.7mmHgの範囲にあり，その平均値，およ
び，標準偏差は 5.0土 4.9mmHgであった。重症群と軽
症群とのあいだに，統計的有意差はみられなかった。な
お，重症群のうち l例 (DogNo. 12)に (PAm・LAm)
圧勾配の逆転がみられた。 
d} 急性重症肺水腫発生における平均肺動脈圧一平均
左房圧 {PAm-LAm}圧勾配の逆転 
(PAm-LAm)庄勾配は，注入 500mlにおいて，図 
13に示したように， 重症群8例のうち 4例に， その逆
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Fig. 13: (PAm-LAm) pressure gradient in 
in severe and mi1d pulmonary edema 
at the time of 500mlof the infusion. 
Note the reversal of the (PAm-LAm) 
pressure gradient in severe pulmo・ 
nary edema. 
転がみられた，軽症群では，しかし，その逆転がみられ
なかった。注入 2000mlでは，図 14に示したように，
重症群 7例のうち 4例に，その逆転がみられ，軽症群で
はその逆転がみられなかった。
これら，急性重症肺水腫における (PAm・LAm)圧勾配
逆転の様式を，実際の圧波形 (DogNo. 9:66-25，肺体重
比 4.58)についてみると，図 15(725頁)のようである。
肺動脈圧 (PA)を太線で，左房圧 (LA)を細線で trace
し，比較すると，注入 500mlにおいては， PA，LAと
もに上昇した。そして， PA波と LA波がともに接近
し，両者の圧勾配が減少することを示している。このさ
い， LA波は，心弛期の後半，および， PA波の切痕に
ほぼ一致する LA波の Vpointの部分において， PA 
波をこえている。そして， PA波は，縮期における上行
脚の 1/3，および，いただ、きの部分において， LA波を
こえているにすぎない。注入 1000mlになると， PAは 
40 
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Fig. 14: (PAm-LAm) pressure gradient in 
severe and mild pulmonary edema 
at the time of 2000mlof the infusion. 
Note the reversal of the (PAm-LAm) 
pressure gradient in severe pulmo・ 
nary edema. 
下降し， LAもやや下降している。 LA波は，弛期の l
部 (Y谷)を除く，心弛期の大部分，ならびに，全縮期
において， PA波を上回っている。すなわち，急速充え
いa期を除く， 1心周期の大部分における PAと LAの
圧高の逆転であって， このさい，平均肺動脈圧平均左
房圧 (PAm-LAm)圧勾配の逆転が起こった。
ほかの I例 (DogNo. 12: 68一丸肺体重比 4.05)の
注入 1000ml における， 平均肺動脈圧平均左房圧 
(PAm・LAm)圧勾配の逆転の様子を図 16に示した。こ
のさいも，図 15の例 (DogNo. 9) と， ほぼ同じ様式
をもって， PAmと LAmの圧勾配が逆転した。 
3)肺体重比と循環系諸圧との関係
肺体重比，あるいは，肺心重量比が発生した肺水腫の
血行動態の変化と，どのように関係しているかを知るた
めに，肺体重比 (L/B) と循環系諸圧との関係を，注入 
500，1000，1500，2000mlにおいて調べた。
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a) 	 肺体重比 (LjB) と肺循環系諸圧 
( i ) 平均肺動脈圧 (PAm) と肺体重比 (LjB): (図 
17，18) 
注入 500mlにおいては，軽症群 (0印)では， PAm 
が 30'"'-'49mmHgの範囲にあり，重症群 (0印)では， 
LjBがますにつれて， PAmが 38から 60mmHgと 。
。 
Fig. 17: 
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Lungjbody weight index (LjB) and 
mean pulmonary arterial pressure 
(PAm) at the time of 500 and 1000 
ml of the infusion. Coeficient of 
correlation between LjB and PAm 
is 0.60 at the time of 500 ml of the 
infusion. 
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•
の相関係数は r=0.60(ρく0.05)であった。 注入 1000 
mlになると，相関係数は小さくなり，r=0.45(ρ>0.1) 20 
であった。注入 1500ml，注人 2000mlにおいては， 10f 
2 
10 
。 
ο 4 5η 1 2 3 4 5相関係数はさらに小さくなった。 
(i) 平均肺静脈圧 (PVm)と肺体重比 (LjB): (図 
19，20) 
注入 500mlにおいて， 軽症群 (0印)では， PVm 
はおから 45mmHgの範囲にあり，重症群(.印)
では，肺体重比が 2， 3， 4とますにつれて， PVmは 
36から 58mmHgと次第にます傾向を示した。このさ
いの， PVmと LjBとのあいだの相関係数は r=0.75
であり，両者のあいだに，かなり高い相関関0.005)く(ρ
係があることが明らかとなった。 注入 1000mlになる
と，相関係数は r=0.58(ρ<0.05)であった。注入 500 
ml，および， 1000 mlにおける， PVmにたいする LjB
の回帰直線の方向係数は，それぞれ， 8.48，6.08であっ
た。すなわち， LjBの変化にたいする PVmの変化率
は，注入 500mlにおいて最も大きかった。注入 1500 
mJ，2000 mlになると， LjBと PVmとのあいだに， 
L/B 	 L/B 
Fig. 18: Lungjbody weight index (LjB) and 
mean pulmonary arterial pressure 
(PAm) at the time of 1500 and 2000 
mlof the infusion. 
注入 500mlのそれより大きな相関係数はえられなかっ
た。 
(ii) 	 平均左房圧(LAm)と肺体重比 (LjB):(図 21， 
22) 
注入 500mlにおいて， 軽症群 (0印)では， LAm 
は 10.5から 36mmHgの範囲にあり，重症群(.印)
では，肺体重比が 2，3，4とますにつれて， 30から 62 
mmHgとかなり直線的にます傾向を示した。 このさい
の LAmと LjBとのあいだの相関係数は r=0.76(pく 
0.005)で，両者のあいだに高い相関関係があることが明
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Fig. 20: Lungjbody weight index (LjB) and 
mean pulmonary venous pressure 
(PVm) at the time of 1500 and 2000 
ml of the infusion. 
らかとなった， 注入 1000mlにおいて， 両者の相関係
数は r=0.66(p<0.025)であった。注入 500ml，およ
び， 1000mlにおける両者の回帰直線の方向係教は，そ
れぞれ， 11.07，8.64であった。すなわち， LjBの変化
にたいする LAmの変化率が，注入 500mlにおいて最も
大きかった。注入 1500ml，2000mlとなるにつれて，
両者の相関係数はさらに小さくなった。 
(iv) 平均肺動脈圧一平均左房圧 (PAm-LAm)圧勾配
と肺体重比 (LjB):(図 23，24) 
注入 500mlにおいて， 軽症群では PAm-LAm lま
」・ 
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Fig. 22: Lungjbody weight index (LjB) and 
mean left atrial pressure (LAm) at 
the time of 1500 and 2000ml of in-
fusion. 
+3.0から +27.7mmHg の範囲にあり， 重症群では 
LjBがますにつれて， PAm圃 LAmは +12mmHgか
ら -4mmHgと減少する傾向を示した。このさいの，
相関係数は r=ー 0.77(pく0.005)であった。 この両者
の負の相関係数は， 注入 1000mlにおいて r=-0.59
r=-0.67(ρ<において1500ml注入，0.05)く(ρ
0.025)，注入 2000mlにおいて 1=-0.70と， いずれ
の注入時点においても，両者のあいだに負の相関関係が
えられた。 また， 両者の回帰直線の方向係数は， 注入 
500，1000，1500，2000mlにおいて，それぞれ，ー7.39，
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-5.02，-4.93，-4.87であって， LjBの変化にたいす
る PAm-LAmの変化率は， 注入 500mlで最も大き
く，その後，次第に小さくなった。 
b) 肺体重比と大腿動脈圧:(図 25，26) 
平均大腿動脈圧 (FAm)と肺体重 (LjB)の変化は，注
入 1500， および， 2000mlにおいてのみ， FAmが低
くなるにつれて LjBが大きくなる傾向を示した。 しか
し， 両者のあいだの相関係数は， 1500， および， 2000 
mlにおいても，それぞれ，r=ー  0.41，r=ー  0.50であ
っfこ。
以上の成績より，イヌにおける実験的急性肺水腫の血
行動態，とくに，肺循環系諸庄の変化は，肺体重比との 
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Fig. 26: Lungjbody weight index (LjB) and 
mean femoral arterial pressure (F Am) 
at the time of 1500 and 2000 ml of 
the infusion. 
あいだに，注入 500mlで，最も明らかな変化関係を示
した。そのさい相関係数は， P Am-LAm (r=ー  0.77)， 
LAm (r=0.76)，PVm (r=0.75)，PAm (r=0.60)の
順に，その絶対値が減少した。さらに，肺体重比の変化
にたいする，これらの圧値の変化割合も，注入 500ml 
において最も大きかった。 
心の病理組織および， 市，B急性肺水』重における4}
像
肺は水分はとみ，紅色，あるいは，深紅色を呈し，そ
して，肺うつ血がいちじるしかった。気管支周囲のリン
パ管の強い拡張，および，中等度の心包水腫がみられた。
図 2は，われわれの肺水腫実験イヌ (DogNo. 5，肺
体重比 2.71)の肺組織像である。気管支分枝に随伴す
る血管周囲の間質結合織に，いちじるしい浮腫性膨化が
みられた。そして，これが，気管支周囲の間質結合織に
およんでいる。その浮腫液は， PAS反応陽性を示した。 
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拡張した肺胞のなかにも，弱い PAS陽性物質がみられ
た。また肺胞内には，膨化した細胞，線維，ならびに，
肺脈管のうっ血に伴ない赤血球がみられた。
左室，右室筋ともに，冠状動，静脈周囲の心筋組織に
浮腫がみられた。 
C. 考 案
イヌは，従来，比較的実験的急性肺水腫のできにくい
動物とされていた。それゆえ，イヌにかんする限り，多
くの研究にもかかわらず，つねにほぼ確実に，重症の肺
水腫をつくる方法がえられず，これが，各国研究者のあ
いだの問題の一つでもあった26)。 
CambelF)ら (1949)は，イヌにおいて，小さな 1a-
tex ba100nを硬膜外に装置し， 頭蓋内圧を上昇させ，
そして，肺水腫をつくろうとした。その結果，実験した 
18匹のうち， 9匹に中等度以上の肺水腫が発生したと
述べている。ただ、し，氏らの論文には，肺水腫のさいの
肺重量の記載がない。 
Sarnoff，および， Berg1und23) (1952年)は， Fibrin 
を脳槽内 (intracisterna1)に注入し，そのさい生じる延
髄中枢刺激，ならびに，体および肺循環系の圧上昇によ
り，急性肺水腫をおこさせようとした。 
Luisada，および， Sarnoffl6) (1946年)は， イヌに
血量(体重の 10%)の 2"，-，2.8倍に相当する液体(等張
食塩水など)を， 280"，-， 300 mmHgの圧を用いて，総頚
動脈から頭方向に注入した。総頚動脈注入の 18匹のう
ち， 17匹 (89%)に肺水腫が発生し，そして，そのうち 
12匹の肺体重比は 2以上で先その最高の値は 5.40で
あったと述べている。また，血量の平均 2.57倍の液を，
大腿動脈より 280"，-， 300mmHgの圧を用い，あるいは，
大腿静脈より 50"，-， 160mmHgの圧を用いて急速注入し
た 13匹では，わずかに 5例 (27%)にしか肺水腫が発
生せず，しかも，そのうち，肺体重比が 2以上を示した
のは 3例に過ぎなかった。氏らは，それゆえ，肺水腫発
生に最も大切なのは，注入する液体量ではなく，注入の
経路であると述べている。 
Jordan，および， DeLaney10) (1951)は，イヌに， 16 
cm水柱の吸気性気道抵抗を設け， 10%酸素 90%窒素
による Hypoxiaの前処置を行ない， そして， 20分後
に 200mljkgの等張食塩水を， 静脈内に急速(13"'-'21
分)に注入した。そして， 14匹のうち， 13匹 (92.9%)
に肺水腫をつくることができたと報告した。民らは，肺
水腫の重症度の判定に，剖検後，肺重量を測定したあと
その肺を乾燥させて，肺の水分含有率を計算した。 
Haddy8) ら(1950年)は，イヌに吸気性， あるいは
呼気性気道抵抗を設け，そして，尋常の生理的食塩水を
大量に注入した。実験により，イヌが死亡するまでの注
入総量は 0.9lから 13lであった。 しかし， 注入速度
は明記されていない。その結果，肉眼所見より明らかに
肺水腫のできた 16匹(肺体重比1.13"，-， 2.57) と，肺水
腫のない，あるいは，あってもごく軽度の 17匹(肺体
重比 0.67"，-， 1.40)の二群にわけた。 
Painel8) ら (1952年)は， Epinephrine 0.25 mgを
イヌの左房内に注入し， 9匹のうち 2匹しか，肺水腫が
発生しないと述べている。 氏らは， Epinephrineのみ
では，不規則にしか肺水腫が発生しないと考えた。そこ
で，大動脈弁切聞による大動脈弁閉鎖不全症の前処置を
行なったうえで， Epinephrine 0.25 mgを左房内に注
入すると，全例 6匹に肺水腫が発生したと報告してい
る。
以上のイヌにおける代表的な実験的肺水腫の結果か
らわたくしは，方法として，次の三つの点に留意し
た。すなわち，①イヌに，実験的急性肺水腫をつくる場
合， Epinephrine と生理的食塩水の大量注入の方法を
併用したさい，それぞれ，あるいは，両者の組合わせに
イヌにおける肺水腫発生の至適量，および，至適注入速
度があるかどうか，②発生した肺水腫の重症度を，簡単
かっ，信頼しうる方法により定量化すること，および，
その基準，③急性肺水腫発生のさいの，肺，ならびに，
体循環血行動態の変化の分析，である。
肺水腫の重症度の判定については，いろいろの試みが
なされている。 Visscher28) は，それら方法のうちで，
最も信頼にたる実際的な肺水腫の重症度の判定法は，剖
検による肉眼的観察と，肺体重比，肺心重量比であろう
と述べている。 Jordan10) らは， 肺体重比と，肺水腫の
肉眼所見は相関が少いとして，肺の水分含有率を計算し
ている。しかし，氏らの方法は実用的でなく，また測定
結果も，現在からみて，それほど正しいと思われない。
肺体重比の尋常値は， Luisadal6)によると，早春の気
温の低いころは，平均 0.86(0.75"，-， 1.05)であり，そし
て夏，暑くなると，平均1.33 (1.13"，1.66)になる。夏
には，イヌの抵抗力が低下する。そして，しばしば，ほ
かのどの季節にみられるよりも重症な肺水腫をおこして
イヌが早期に死亡する。理由は，イヌの汗腺が少ないた
めとも考えられる。 
Levineら15) は， イヌにおいて， T-1824，および， 
Tritiumを附した水 (THO)の同時希釈曲線法を用い，
肺血量，ならびに，肺脈管外水分量を測定した。その結
果，肺脈管外水分量と肺体重比とのあいだの正相関係数
741 イヌにおける実験的急性肺水腫 
=0.94であり，そして，肺脈管外水分量 (mljkg)
ニ 4.63x肺体重比+0.10の関係にあると述べている。 15mmHg以上になると，肺水腫があらわれた。このさ
われわれの実験においては， Sin言erら刊による肉眼 いの肺静脈圧の上昇は，体静脈圧の上昇よりも急速であ
所見の重症度が (1+)，(2+)の肺水腫は，その肺体重 ることから， 氏らは， 左房肺静脈部分の相対的な in-
比が1.32から1.98であった。そして，それが (3+)， distensibili tyが問題となると述べている。 大量の生理
(4+)の肺水腫は，肺体重が 2.00から 4・58であった。 的食塩水注入にさいしておこる，血行力学的な僧帽弁口
は， ， 急速な循環血量の増大をみた。このさい，肺静脈圧が， 
さらに，われわれの成績は，肺体重比と肺心重量比が， 狭窄症の発生は考えられる。 P. 877 ，2 1.(AviadoVo
ほぼ同じように変化し， ともに， 急性肺水腫の重症度
を，同じ程度に表現しうることを明らかにした。また， 
Epinephrine十生理的食塩水混合溶液の注入 500mlに
おいて， 平均肺静脈圧 (PVm)， および， 平均左房圧 
(LAm) が，肺体重比とのあいだに，それぞれ，相関係
数 r=0.75，r=0.76を示したという実験成績は，われ
われの実験的急性肺水腫の重症度を定量化するさい，肺
体重比，および，肺心重量比が簡単で，かつ，信頼する
にたる指標であることを示している。ただ，実験の季節
方法，イヌの年令，体格，実験に要する時間などを，は
っきり規定することが，肺体重比の信頼度を，さらにま
すうえで大切で、あろうと思われる。
以上に述べたように，肺循環系，および，体循環系諸
量を，そほどの困難なしに測定できる実験動物，イヌに
おける急性肺水腫作製の実験方法の欠除により，急性肺
水腫における肺血行動態の変化は，定量的にも，定性的
にも，体系的には，ほとんど知られていなかった。 
Epinephrineの肺循環への作用として，ヒトを含む若
干の動物で， Epinephrine注入のさい急性肺水腫が報告
されている。 その血行力学的成因として， Aviado') 
(Vol.2，P. 873)は，肺毛細管庄の上昇，大動脈高血
圧症による左室の相対的不全，未梢脈管収縮による血液
の肺への再配分・肺静脈の直接収縮などをあげている。 
Krahl13) は， 生きているイエ・ウサギの右心室に， 
lndian ink-saline混合溶液を注入すると，肺表面に，
黒色とピンク色のモザイク模様の現われることを観察し
た。そして，これは，未檎肺小動脈の小さな直角をなす
分枝の基部に， 括約筋様の作用をいとなむ平滑筋があ
り，このために，肺の二次小葉の部分における潅流にむ
らを生じるためと考えた。 しかし， Epinephrineの少
量を，右心に注射したあと， lndian ink-saline混合溶
液を注入すると，モザイク模様は消えて，肺が石炭のよ
うに，黒くなった。すなわち， Epinephrineにより，
濯流の不均ーが消失し，そして，肺胞毛細管血流の増大
が起こった。
僧帽弁口狭窄症のさい，生理的食塩水を静脈内に点滴
して，肺水腫の発生することは， 知られている。 Har圃 
rison，および， Liebowは，イヌに連続点滴を行ない，
より引用)。 
Doy1eら4) は， ヒトに 950，-， 1000m lの生理的食塩水
を，大腿静脈より毎分 77"-' 146 mlの速度で注入を行な
い，平均肺動脈圧の上昇(Controlの平均値が 12mmHg，
注入直後の平均値が 20mmHg)を観察した。肺毛細管
圧を計り得た例では， PC圧は 10，-， 15mmHgであっ
た。 
Krovetz14) は， 注入速度と用いた注入圧について調
べ，きわめて急速(毎秒 10，-，25ml)に，等張性溶液を
右心に注入したさいには， Controlにたいし， 9%の肺
動脈庄の上昇があったと報告している。
われわれの実験成績については， Epinephrine静注，
大量の生理的食塩水注入の機序のほかに，従来，肺水腫
の成因とされている 2，3の因子について，考察する必
要があろう。 
ι，Wasserman29) は，肺毛細管透過性は，直接血管の伸
展の度合により影響をうけているのだと述べている。こ
のことから，われわれの実験においても， PC圧上昇そ
のものが，肺毛細管透過性を允進させているのかも知れ
ない。
血撲謬質浸透圧の低下について， Guyton7) らは，尋
常の半分 (47%)に，血疑蛋白質濃度を減少させたイヌ
では，肺への櫨出の始まる平均左房圧は，ちょうど対照
イヌのそれの半分(12mmHg)であると述べている。そ
して，肺脈管外への水分櫨出の割合は，左房圧によって
きわめられるのではなく，平均左房圧-血援謬質浸透圧
の圧差に比例すると述べた。
われわれの実験においては， イヌ No.14を除けば，
用いたイヌの体重は 9.0，-， 14.5kgであり， また重症群
においては， 毎分の注入速度が体重 (kg)あたり 4，-， 5 
mlであったため， 混合溶液注入による血探勝質浸透圧
の低下は，各実験例とも，あまり差がないものと考えら
れる。それゆえ，肺水腫の発生が始まると考えられる，
混合溶液注入 500mlにおける PAm，PVm，LAmの
差が，そのまま，肺水腫のさいの肺体重比，すなわち，
肺水腫の重症度を表現するものとも考えられる。
イヌにおいては，右胸管リンパ流量は，左房圧と，あ
る程度関係する 27)。が，しかし，急性の左房圧の上昇の
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さいには，あまりふえないといわれる 19)。それゆえ，い
ヌでは，急性の肺静脈圧の上昇のさい生じる肺リンパ流
の増大は，すくなくとも，致命的な肺水腫の抑制には，
役立にないで、あろう。
われわれの実験で，最も重症とおもわれるイヌ No.9
の肺体重比が 4.58，体重はlOkg，気道より塔出された
曙疾量は 96mlである。尋常の肺体重比を1.0と仮定
すれば， 肺水腫発生により増えた肺重量は 358grと推
定される。 Uhley27" および， Rabinl9)らの成績に従え
ば，やく 54分間の急性肺水腫において， リンパ管によ
る drainageにより，肺内から運び出された液体量は，
たかだか 19mlにすぎない。 
Hypoxiaは，肺水腫に何らかの原因をなすといわれ
る。われわれの実験では，気道の確保と， 95%02十5% 
CO2吸入により ，Hypoxiaによる肺水腫の可能性を一
応否定しうるであろう。 
Sarno古川は，脳槽内へ Fibrinを注入し，そのさい 
LAmの平均値が， Controlにおいて 6mmHgであっ
たものが， 肺水腫の発生により， 27mmHgに上昇し
た。そして，最も高い LAmは 47mmHgであったと
報告している。 
Paineら18) が， 大動脈弁閉鎖不全症前処置のもとに 
Epinephrine (0.25 mg) を左房内に注入した実験では， 
PAmは 38から 65mmHgの範囲に上昇し， .LAmは 
50から 80cmH 20 (水銀の比重 13.6で換算すると 36.8
から 58.8mmHg)に上昇した。 
Haddyらめは，イヌに，気管抵抗，および，大量生
理的食塩水静注法により，肺水腫を発生させたさい，重
い肺水腫群では， 肺動脈庄一肺静脈圧勾配が， 有意に減
少すると述べている。氏らは，肺水腫の発生は，肺静脈
圧の有意な上昇に関係すること，ならびに，肺毛細管圧
の上昇が大きければ，それは，イヌの血液の謬質惨透圧
を上回り，有効漉出圧となり，そのさい，肺水腫の要因
として，肺毛細管透過性の変化を仮定する必要がないこ
とを述べた。 
Hamiltonら9) は，イヌに大量の Epinephrineを用
いたさい生じる肺動脈圧の上昇は，左心からの back 
pressureによるものであり，そのさい，肺動脈圧一肺静
脈圧勾配の増大を伴わないと報告じた。
われわれの実験成績，および，以上の考察は，イヌに
おける実験的肺水腫のさい，肺毛細管圧 (PC圧)の上
昇が， きわめて，重要な因子となることを示唆してい
る。
肺毛細管圧は，現在なお，直接測定しえないために，
それに近い値として，肺動脈 Wedge圧 (PAW)，平均
肺静脈圧 (PVm)，平均左房圧 (LAm)，左心室弛期圧
などが代りに用いられている。
ヒトにおける肺水腫の発生の間，および，その直後の
右心カテーテJレ法による肺血行動態の観察は，病態の偶
発性のゆえ，ごく断片的であり，かっ，わずかにすぎな
い。 Gorlinら6) は， 右心カテーテノレ施行中に偶発した
僧帽弁口狭症6例において，肺動脈 Wedge圧(=PC圧)
は， 32から 54mmHgの範囲に上昇し，肺水腫の発生
しなかった患者の PC圧は最高 34mmHgであったと
報告した。このことから， Gorlineらは， ヒトにおける
僧帽弁口狭窄症の肺水腫発生の PC圧関値を， 35mmHg 
とした。また， Finlaysonら5) は，僧帽弁口狭窄症患者 
4例に，右心カテーテル施行中，肺水腫が発生したさい 
PAmは 60から 113mmHgの範囲上昇し， PC圧を
測定し得た 2例では， PC圧は，それぞれ， 38，40mmHg
であり， PAmはともに 60mmHgであったと述べて
いる。
われわれの実験において， Haddyら8)のいうように， 
PAmと PVmの中間値を PC圧とするならば，注
入 500mlの PC圧は，重症群 (L/Bと2)の平均値が， 
47.75mmHg，軽症群 (L/Bく2)では 34.35mmHgと
なる。これらの値は， Haddyらのいう尋常イヌ血疑謬
質浸透圧 (22.5mmHg)を，両群ともにこえていること
を示す。また， Controlの PC圧は 10.6mmHgとな
り，血緊摩質浸透圧をはるかに下まわっている。 
Haddyらへおよび， Guytonら7)は， 肺循環系諸
圧と，発生した肺水腫の重症度の指標である肺体重比と
の関係を調べた。その結果は， いずれも， PVIII，およ
び， LAmが肺体重比と相関のあることを示している。
われわれの実験においては，肺水腫が発生し始めると考
えられる注入 500mlで， PAm-LAm，LAm，および 
PVmと，肺体重比，肺心重量比とのあいだに高い相関
があった。それ以降は，その相関がはっきりしなくなる
ので，発生した肺水腫の肺循環系諸圧と，肺水腫の重症
度との関係を調べるには，いずれの研究においても，圧
の測定時点、をはっきりさせる必要があると考えられる。
われわれの実験では， 重症群において、 注入 500， 
1000， 1500mlと急性肺水腫の進行にともない (PAm・ 
LAm)圧勾配の減少する例がふえ，また (PAm-LAm)
圧勾配の逆転する例がみられた。そして，肺水腫の発生
が完成すると考えられる注入 2000mlにおいて， その
逆転が明瞭で、あった。
重症急性肺水腫における肺循環系諸圧勾配の逆転の報
)。12)21告は，われわれの研究以外には，みあたらない判的 
その逆転の血行力学的意義については，さらに慎重な検
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討が必要であろう。このさい，とくに大切なのは，肺動
脈弁閉鎖の完全性であろう。われわれの実験では，急性
の肺動脈弁閉鎖不全を示した例はなかった。 PAm-LAm
の逆転により，肺毛細管を含めた肺脈管外への液体の櫨
出が，結果的には，さらに増加するのかも知れない。 
Staubら町は，光学顕徴鏡を用い， 肺水腫のさい，
水腫液が肺胞を充満していく過程を病理組織学的に調べ
た。その成績は， (1)間質性浮腫:肺の結合組織間，と
くに，血管，および，気道周囲に液体が貯留する。これ
は，肺水腫の最も早い徴候で，肺胞への充満，および，
肺胞壁の厚さに変化がおこるまえに，すでにみられる。 
(2) 肺胞壁浮腫 f 肺毛細管腔外側に， 液体が過度にな
る。これは，細胞内，および，細胞間浮腫を含む。肺胞
壁の厚さがまし，次第に，これがいちじるしくなる。そ
して，重症になると，ふつうの肺胞壁の厚さの 2，.3倍
にも達する。 (3)肺胞充満:このさい，肺胞充満の過程
は急速で、，かつ，個々の肺胞が，その附近の肺胞とは独
立的に充満されることを，明らかにした。 
Cottr・el G 3) は，肺水腫の光学顕微鏡像，すなわち，
光顕像において， hemod ynamic edemaのさい，肺葉，
および，肺区域の肺動脈，ならびに，肺静脈周囲の結合
組織に浮腫がみられ，肺胞内に少量のピンク色の液体，
赤血球，大食細胞がみられると述べた。電顕像では，間
質腔の拡大と， Collagen線維の分離がみられた。 しか
し，肺胞上皮細胞，および，胞毛細管内被細胞には，変
性も破壊もみられなかった。氏らは，血行力学的浮腫の
さいの間質の変化を重要視し，そのさいにみられる間質
液は，肺毛細管からではなく，脈管周囲浮腫として，よ
り大きな脈管に由来し，これが，肺胞レベルまで，下が
ってきたのではないかとも考えられると述べている。さ
らに肺胞間質組織の Collagen線維に生じる変化は，間
質腔にはいってくる過剰の液体を集める reserV01rとし
ての働きをするのかも知れず，結局，血行力学的肺水腫
は，肺内における尋常の液体交換の過程の強調であろう
と考えた。また一方， Alloxan肺水腫は，電顕像による
と，肺胞上皮細胞と肺毛細管内皮細胞の変性と破壊が著
明であるを述べている。
われわれの標本で，肺胞内腔にみられる変化がいちじ
るしくないのは， Cottrellらのいうように，肺内浮腫液
の蛋白量が低く， hematoxylin・eosinで染色されないた
めと考えられる。 
D. まとめ 
(1)成犬 14匹(体重 9-20kg)に， pentobarbital 
sodium (25 mgjkg)静脈内麻酔を行ない，そして，生
理的食塩水 2.5lに Epinephrine0.25，0.5，0.75， 1.0 
mgjkgのいずれかを加えた混合溶液 (380C)を 2.5，.5.9 
mljkgjmin.のあいだの速度で，大腿静脈から注入し，
いろいろな程度の，急性肺水腫をおこさせた。ただし，
そのさい， つねに， 最初の注入 1.01に Epinephrine
総量の手を，残りの 1.51にその与をいれるように
した。 
(2) Epinephrine 0.5，0.75 mgjkgを加えた混合溶液
を， 4，.5mljkgjmin.の速度で注入した 8匹に，肺体重
比が 2.00から 4.58の重症の急性肺水腫が発生した。 
(3) Contro1における平均肺動脈圧 (PAm)は 14.6土 
3.3mmHg，平均肺静脈圧 (PVm)は 5.8:13.0 mmHg， 
平均左房圧 (LAm)は 4.3土 2.5mmHg，平均大腿動脈
圧 (FAm)は 120.4士 19.2mmHgであった。 
(4) Epinephrine+生理的食塩水混合溶液注入 500， 
1000，1500，2000，2500mlの時点における， PAIn， 
PVm，LAm，および， FAmを，重症群(肺体重比ミ2) 
8例と，軽症群(肺体重比<2)5例の二群にわけ，比較
した。肺水腫が発生し始めると考えられる注入 500ml
における循環系諸圧の範囲，および，平均値±標準偏差
は， 
PAm f重症群 38，.60mmHg (49.3:17.2) 
:1(39.5/ 49，.30(軽症群 
~
8.3) 
PVm ~重症群 36，.58 ヶ (46.2:17.2) 
~ 
{軽症群 23，.45 (29.2土8.1)
 / 
士(45.5/ 62，.30~重症群LAm 10.8) ~ 
{軽症群 10.5，.36ヶ (24.1:18.2) 

(重症群 130，.286ヶ (207.9:1:47.0) 

FAm ~ 

(軽症群 171，.223グ (191.2土 20.0)
であった。 PVm，LAmにおいては，両群のあいだに，
注入 500，1000，1500，2000mlの各注入時点で，統計
的有意差がみられた。 
(5)肺循環系諸圧勾配，とくに (PAm-LAm)圧勾配
は，重症群において，減少し，多くの例でその圧勾配が・
逆転した。軽症群では，これに反して，尋常の肺循環系
諸圧勾配が増加した。両群のこの傾向は，注入 2000ml 
まで持続した。注入 500ml，2000mlの両群の (PAm・ 
LAm)圧勾配の範囲，および，平均値±標準偏差は， 
(PAm幽 LAm) {重症群 -4，. 12.4mmHg(3.7:16.7) 
500 ml 1..軽症群 3.0，.27.7 ヶ (15.4:1:9.2) 
(PAm-LAm) (重症群 -5，.2.7 グ(-1.8土 3.0) 
2000 ml 1..軽症群 2，.19 グ (9.4士6.2)
であった。したがって，このイヌにおける実験的急性肺
水腫の血行力学的特徴は，左房圧，および，肺循環系諸
744 渡辺伸宏
圧の異常な上昇と，肺循環系諸圧勾配の減少，ならびに
逆転，および，その持続である。
(6)注入 500mlにおける，肺体重比と肺循環系諸圧
の相関係数は， LAm (r=O.76，pく0.005)，PVm (r= 
0.75，ρく0.005)，PAm (r=0.60，ρく0.05)であった。
また，肺体重比は， (PAm・LAm)圧勾配と，500ml (r 
=ー 0.77)，1000ml (r=-0.59)，1500ml (r=ー 0.67)
および， 2000ml (r= -0.70)の各注入時点において，い
ずれも，高い逆相関係数を示した。 
(7)肺体重比が 2より大きい 7匹全例に，気道より血
性曙疾の排出をみた。また，肺体重比と肺心重量比とは
ともに，イヌにおける急性肺水腫の重症度を，同じ程度
に表現した。 
(8)可能な限り気管支動脈系を結悲しでも，肺水腫の
重症度は軽減されなかった。 
(9)肺組織像において，気管支分枝周囲の間質結合組
織に，いちじるしい浮腫がみられた。
本論文要旨は， The 1st International Sympo-
sium on pulmonary edema (1965. 9. 2.東京)， 
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